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Методом двойного «сахарозного мостика» было изучено влияние 
гидроген сульфида (NaHS) на гладкомышечные клетки (ГМК) 
taenia coli морской свинки. NaHS приводил к подавлению пара-
метров вызванной электрической и сократительной активности, 
что сопровождалось развитием гиперполяризации и снижением 
сопротивления мембраны. Этот эффект предотвращается извест-
ным блокатором калиевых каналов тетраэтиламмонием (ТЭА). 
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В настоящее время гидроген сульфид (H2S) наряду 
с NO и CO признан новым газовым посредником, который 
вовлекается в регуляцию функций в тканях млекопитаю-
щих [7]. H2S – зловонный и токсичный газ. Его токсич-
ность связана с тем, что он является потенциальным ревер-
сивным ингибитором цитохром С оксидазы на конце элек-
тронной транспортной цепи митоходрий. В воде и плазме 
крови он ведет себя как слабая кислота и диссоциирует 
следующим образом: Н2S  HS
-
 + H
+
. Pkα1 при 37 °С со-
ставляет 6,76; следовательно, когда NaHS или Н2S раство-
ряют в растворе Кребса, который забуферивается при рН 
7,4 и 37 °С, то образуется 18,5%-й Н2S и 81,5%-й HS
–
 (и 
еще след S2–; pKα2= 11,96), согласно уравнению Хендер-
сон–Хассельбаха [7, 9]. 
Эндогенно сероводород синтезируется фермента-
тивным (рис. 1, а) и неферментативными (рис. 1, б) путями. 
Субстратом для ферментативного синтеза сероводорода 
является серосодержащая аминокислота L-цистеин, кото-
рая под действием пиродоксаль-5-фосфатзависимых энзи-
мов, включая цистотионин-β-синтазу (CBS) и цистотио-
нин-β-лиазу (CSE), служит источником наработки H2S. Она 
может поступать в организм с пищей, образовываться в 
результате распада белков и синтезироваться из L-
метионина в процессе транссульфирования, где промежу-
точным продуктом является гомоцистеин. Эндогенно-
энзимотическая продукция H2S в тканях млекопитающих 
освещена в ряде работ [3, 10, 14]. 
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Рис. 1. а – ферментативный путь образования гидроген сульфида [Lowicka, Beltowski, 2007]; 
CDO – цистатионин диоксигеназа, SO – сульфидоксигеназа, CSE – цистатионин γ-лиаза, CBS –  
цистатионин β-синтаза; б – неферментативный путь синтеза сероводорода [Wang 2002]  
 
С помощью фермента CBS из гомоцистеина и цистеина образуется цистотионин с обра-
зованием гидроген сульфида. С помощью фермента CSE происходит превращение цистеина в 
тиоцистин и пируват. Тиоцистин далее превращается в цистеин с образованием сероводорода.  
Другим, менее важным источником сероводорода является неферментативное восста-
новление серы в сероводород во время окисления глюкозы. Все существенные компоненты 
этого неферментативного пути в норме присутствуют в естественных условиях, включая по-
ставку серы. 
Ряд полученных экспериментальных данных свидетельствует о том, что H2S в качестве 
посредника может обеспечивать не только локальную, но и дистантную регуляцию в различ-
ных гладкомышечных образованиях [5]. 
В гладкой мышце млекопитающих Н2S от 0,025 до 0,1 ммоль·л
–1
 вызывает концентра-
ционно-зависимое расслабление в аорте, подвздошной кишке, портальной вене и vas deferens и 
влечет за собой снижение спонтанной сократимости в матке [4, 10, 12, 13, 15].  
Сердечно-сосудистые эффекты Н2S у млекопитающих заключаются в снижении кровя-
ного давлении, подобно действию NO. По крайней мере, некоторые эффекты действия Н2S на 
гладкие мышцы сосудов опосредуются через прямую активацию АТФ-чувствительных К+ ка-
налов [16, 18]. С другой стороны, Н2S-опосредованная вазорелаксация может вовлекать не-
АТФ-ассоциированную повышенную проводимость АТФ-чувствительных К+ каналов. Кроме 
этого, сосудистые эффекты H2S не снижаются блокадой NO / растворимая гуанилат циклаза 
пути регуляции, показывая, что Н2S-опосредованная вазорелаксация оперирует независимо от 
цГМФ-образования.  
Потенциальными вазоактивными механизмами, которые могут являться О2-
зависимыми, включают в себя Н2S-взаимодействие с гем-белками, такими как циклооксидаза, а 
также образование продуктов сульфидного окисления, например сульфита и тиосульфата. 
В аорте крысы физиологические концентрации H2S опосредуют либо сокращение, либо рас-
слабление в зависимости от напряжения О2 [6].  В сердечной мышце млекопитающих Н2S сни-
жает сократимость in vivo и in vitro, оказывая прямое ингибирующее действие на L-тип каль-
циевых каналов кардиомиоцитов [11]. 
 
А В 
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Рис. 2. Синтез цистеина [Lowicka, Beltowski, 2007]: GSH – глутатион; GSHS – глутатион синте-
таза; GCS – γ-глутамилцистеин синтетаза; SAH – S-аденозилгомоцистеин; SAM – S-
аденозилметионин; MS – метионин-синтаза; 5-CH3THF – 5-метилтетрагидрофолат; 5,10-
CH2THF – 5,10-метилентетрагидрофолат; MTHFR – метилентетрагидрофолат редуктаза; CBS – 
цистатионин b-синтаза; CSE – цистатионин g-лиаза; Hcy – гомоцистеин 
 
В отношении гладких мышц желудочно-кишечного тракта имеющиеся литературные 
данные не дают однозначного представления о механизме действия H2S. В этой связи возника-
ет необходимость изучения основных закономерностей и особенностей реализации сигнальной 
функции H2S в гладкомышечных образованиях пищеварительного тракта. 
Целью настоящего исследования явилось изучение влияния различных концентраций 
гидроген сульфида на показатели электрической и сократительной активности гладкомышеч-
ных клеток taenia coli морской свинки. 
 
Материалы и методы исследования 
 
Объектом исследования являлись гладкомышечные препараты (ГП) taenia coli морских 
свинок (массой 500–700 гр.) шириной 0,5–0,7 мм и длиной 10–12 мм. Исследование электро-
физиологических свойств гладких мышц проводили методом двойного «сахарозного мостика» 
в модификации Артеменко и Шубы, который позволял одновременно регистрировать элек-
трическую и сократительную активность [1]. Нормальный раствор Кребса, который использо-
вался в опытах, имел следующий состав (мМ): NaCl – 120,4; KCL – 5,9; NaHCO3 – 15,5; 
NaH2PO4 – 1,2; CaCl2 – 2,5; глюкоза – 11,5. 
В качестве экзогенного донора H2S использовался гидросульфид натрия (NaHS), кото-
рый в водном растворе диссоциирует на H2S
–
 и Na+, а затем H2S
– реагирует с Н2О и образует 
H2S газ в концентрации 1/3 от молярной концентрации NaHS [3].  
Кислотность растворов поддерживали в пределах 7,35–7,40, температуру – в диапазоне 
36,5–37,0 °С. При данной кислотности и температуре 18,5%-й HS- аниона комбинируется с Н+, 
формируя H2S [7]. Эта реакция значимо не изменяет значение рН в забуференном растворе 
Кребса даже при наибольших используемых концентрациях NaSH. 
Полученные экспериментальные данные обсчитывались и выражались как в абсолют-
ных единицах, так и в процентах по отношению к исходным показателям. 
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Результаты исследований 
 
В нормальном растворе Кребса полоски taenia coli морской свинки, как правило, 
обладали спонтанной электрической активностью, генерируя сложные потенциалы действия, 
состоящие из медленной волны, на гребне которой возникали пиковые потенциалы действия. 
Каждый такой электрический комплекс сопровождался сократительным ответом. Действие 
поляризующих прямоугольных импульсов электрического тока различной полярности 
сопровождалось развитием электротонических потенциалов. Гиперполяризующие импульсы 
тока приводили к формированию анэлектротонических потенциалов, по величине которых 
оценивалось сопротивление мембраны. Они характеризовались расслаблением ГМ-полосок, 
величина которых зависела от силы тока. Действие деполяризующих импульсов тока 
приводило к генерации одного или нескольких потенциалов действия на плато 
катэлектротонических потенциалов и развитию фазного сокращения (рис. 3). 
Применение гидроген сульфида натрия (NaHS) в концентрации от 10–6 до 10–5 М не ока-
зывало существенного влияния на параметры электрической и сократительной активности 
ГМК taenia coli.  
В концентрации 10–4 М NaHS вызывал подавление спонтанной электрической и сокра-
тительной активности, гиперполяризацию мембраны величиной 0,3–0,5 мВ и снижение вели-
чины сопротивления мембраны на 13,6 ±2,3 % (n=6, p>0,05), сила вызванных сокращений 
уменьшалась на 11,6 ±1,4 % (n=6, p>0,05). Одновременно с этим снижался тонус гладкомышеч-
ных препаратов. По мере действия препарата происходило постепенное восстановление вели-
чины мембранного потенциала, сопротивления мембраны, восстановление возбудимости и си-
лы вызванных сокращений до исходных значений в нормальном растворе Кребса к 6–7 мин. 
В концентрации 10–3 М гидроген сульфид натрия гиперполяризовал мембрану на 0,8–
0,9 мВ, снижал сопротивление на 24,3 ±1,7 % (n=6, p<0,05), а сила вызванных сокращений 
уменьшалась на 42,7 ±2,3 % (n=6, p<0,05) от исходных значений в нормальном растворе Креб-
са. Данный эффект сохранялся в течение 10–12 мин.  
В концентрации 4·10–3 М NaHS вызывал гиперполяризацию мембраны величиной 1,2–
1,3 мВ, снижение сопротивления мембраны на 32,6± 1,2 % (n=6, p<0,05) и полное подавление 
вызванной электрической и сократительной активности. Данный эффект сохранялся в течение 
12–13 мин. Окончание действия характеризовалось восстановление величины мембранного по-
тенциала и сопротивления, восстановлением вызванной и спонтанной электрической и сокра-
тительной активности ГП taenia coli (рис. 3).  
Для изучения роли калиевой проводимости мембраны ГМК в эффектах NaHS использо-
вался тетраэтиламмония (ТЭА), известный блокатор калиевых каналов, в концентрации 10–2 М. 
Считается, что в данной концентрации он вызывает ингибирование не только потенциал-
зависимых калиевых каналов, но и кальций-активируемых калиевых каналов [5]. 
Действие ТЭА характеризовалось гиперполяризацией мембраны ГМК, увеличением со-
противления, повышением параметров спонтанной и вызванной электрической и сократитель-
ной активностью. На этом фоне NaHS в концентрации 4·10–3 М вызывал гиперполяризацию 
мембраны на 0,4–0,5 мВ, снижение сопротивления на 15,6 ±1,2 % (n=6, p<0,05), а сила вызван-
ных сокращений снижалась на 17,7 ±1,4 % (n=6, p<0,05). 
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Рис. 3. Влияние гидрогенсульфида натрия (4·10–3 М) на электрические и сократительные свой-
ства гладких мышц t. coli морской свинки. Регистрация записи проводилось на самопишущем 
потенциометре КСП-4. Здесь и далее А1–А3 – анэлектротонические потенциалы; К1–К4 – катэ-
лектротонические потенциалы; С1–С4 – сокращение; нижняя кривая – электричекая, верхняя – 
сократительная активность 
 
Данный эффект был кратковременным (3–4 мин.), в дальнейшем происходило восста-
новление до исходных значений вплоть до появления анодоразмыкательных ответов и спон-
танной электрической и сократительной активности (рис. 4). 
 
 
Рис. 4. Влияние гидрогенсульфида натрия (4∙10–3 М) на электрические и сократительные свой-
ства гладких мышц t. coli морской свинки на фоне действия тетраэтиламмония (10–2 М) 
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Таким образом, полученные результаты свидетельствуют о том, что гидроген сульфид 
приводит к подавлению параметров спонтанной и вызванной электрической и сократительной 
активности гладкомышечных клеток taenia coli морских свинок, что сопровождается развитием 
гиперполяризации и снижением сопротивления мембраны. Этот эффект существенно предот-
вращается ТЭА, известным блокатором калиевой проводимости мембраны гладкомышечных 
клеток. По всей вероятности, эффекты гидроген сульфида опосредуются не только через АТФ-
зависимые калиевые каналы, подобно ГМК сосудов, но и через активацию потенциал-
зависимых калиевых каналов и кальций-активируемых калиевых каналов, что требует даль-
нейших исследований. 
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